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Les arthropathies microcristallines constituent une des causes rhumatismales les plus frequentes. Si la goutte 
est connue de tous depuis longtemps, si les tendinopathies calcifiantes sont de preoccupation quotidienne 
pour les medecins, le rhumatisme a cristaux de pyrophosphate de calcium (chondrocalcinose), pourtant plus 
frequent avec I’age que la goutte, reste meconnu et neglige alors qu’il existe des causes a rechercher. 

De nombreux progres ont ete faits ces dernieres annees sur la physiopathologie de ces affections, 
notamment dans la maniere dont les cristaux d’urate de sodium ou de pyrophosphate de calcium peuvent 
entrainer une inflammation importante en activant I’inflammasome. Le diagnostic de ces affections repose 
en grande partie sur I’examen Clinique, I’imagerie et I’analyse du liquide synovial. La prise en charge 
de la maladie goutteuse est bien codifiee et des nouveautes therapeutiques ont vu le jour ou sont en cours 
de diffusion, mais sa prise en charge demeure souvent insuffisante et mal adaptee. 
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microcristallines 

Guillaume Coiffier, Jean-David Albert 
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■amiiHM Metabolisme de I’acide urique. La production de I’acide urique resulte d’une production 
endogene (purinosynthese de novo) et de I'apport alimentaire. L’elimination principaie de I’acide 
urique se fait par voie renale par filtration glomerulaire puis regulee au niveau du tubule proximal 
selon des mecanismes de reabsorption et secretion. II existe deux grandes voies de reabsorption. 
URAT1 reabsorbe I'urate en echange d'un anion (chlore, lactate, pyrazinoate) et necessite 
I'action synergique de SMCT Zi. URAT1 est bloque par les differents medicaments uricosuriques. 
GLUT9 est la voie majeure de reabsorptions des urates, plus efficace qu’URAT-1. Ms sont bloques 
a 90 % par la benzbromarone et a 50 % par le losartan. 

En rouge, cible des medicaments hypo-uricemiants disponibles. 

ABCG2 : ATP- binding cassette sub-family G member 2 ; NPT1 : SLC17A1 protein ; 

OAT: organic anion transporter ; SMCT : Na+ coupled monocarboxylate cotransporter ; 

URAT1 : urate transporter-1 ; XO : xanthine oxydase. 


L es arthropathies microcristallines 
sont des maladies consecutives aux 
depots de microcristaux au sein de 
rarticulation. II s’agit de rhumatismes fre- 
quents en medecine de premier recours. 
Les deux types de microcristaux les plus 
frequemment rencontres sont : les cris- 
taux d’urate monosodique, responsables 
de la goutte, et ceux de pyrophosphate 
de calcium, responsables du rhumatisme 
associe a la chondrocalcinose (maladie a 
cristaux de pyrophosphate de calcium) . 

De I’hyperuricemie a la maladie 
goutteuse 

La formation de cristaux d’urate mono- 
sodique depend de plusieurs facteurs 
physico-chimiques : la concentration 
d’acide urique, la temperature et le pH. 
Au-dela de 60 mg/L (360 pmol/L), l’acide 
urique cristallise et se depose dans les 
tissus. La peau et les articulations distales 
des membres ont des temperatures et 
un pH plus bas que les autres tissus de 
l’organisme, expliquant la repartition des 
tophus et des arthropathies goutteuses 
(par exemple au pied). L’hyperuricemie 
chronique est une condition indispen- 
sable a la survenue du phenotype clinique 
goutteux. 

Physiopathologie 
de I’hyperuricemie 

L’acide urique est le produit final du meta- 
bolisme des purines, qui ont une double 
origine (fig. 1) : exogene par l’alimen- 
tation (environ un tiers) et endogene 
par degradation au niveau hepatique de 
l’adenosine et de la guanine entrant dans 


la composition de l’ARN, l’ADN et l’AMP 
cyclique presents dans les cellules (envi- 
ron deux tiers) . 

Le gene codant I’urate oxydase (ou uri- 


case), enzyme capable de catalyser l’acide 
urique enallantoine (facilement eliminee), 
existe dans l’espece humaine mais n’est pas 
fonctionnelle. Sa fonction a ete perdue au 
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■amiiiiw Mecanismes pro-inflammatoires mis en jeu lors de la crise aigue goutteuse. Interaction 
entre les cristaux d'urate monosodique (UMS) et la cellule phagocytaire (synoviocyte-macrophage 
et/ou PNN) soit par interaction directe avec la membrane cellulaire via certains recepteurs membranaires 
(TLR 2/4) [voie 1], soit par phagocytose apres mecanisme d’opsonisation via des immunoglobulines G 
ou des fractions du complement [voie 2], 

Ces differents interactions engendrent un signal intracellulaire responsable d’une activation d'un complexe 
enzymatique intracellulaire (NALP-3, ASC, caspase-1) appele « inflammasome » indispensable 
a la transformation de la pro-interleukine 1 (pro-IL-1 (3) accumulee dans le phagocyte preactive 
par un second signal, en IL-1(3, cytokine pro-inflammatoire centrale de la crise de goutte. 

Ce phenomene va s’amplifier par fixation de l’IL-1 p produite de maniere autocrine ou paracrine 
par les phagocytes environnants, a des recepteurs membranaires d’IL-1 p (IL-1 (3-R) beta a la surface 
des phagocytes et permettre la synthese d'autres cytokines pro-inflammatoires (TNF-a, IL-6) 
et chimiokines (IL-8, prostaglandines) permettant le recrutement d’autres cellules phagocytaires. 

ASC : Apoptosis-associated speck-like protein ; IL : interleukine ; NALP : NACHT, LRR and PYD 
domains-containing protein ; PNN : polynucleaire neutrophile ; TLR : Toll-like receptors ; TNF : tumor 
necrosis factor. 


cours des premieres etapes de l’evolution 
des primates pour des raisons inconnues. 
Le pool miscible d’acide urique produit 
est elimine pour environ deux tiers sous 
forme inchangee par le rein dans les 
urines, et pour environ un tiers au niveau 
digestif sous Faction de l’urate oxydase 
des bacteries coliques. 

L’elimination renale de l’acide urique 
est complexe et resulte d’un equilibre 
entre filtration glomerulaire, reabsorp- 
tion et secretion par le tubule proximal. 
Plusieurs cotransporteurs de l’acide 
urique sont impliques dans la reabsorp- 
tion et la secretion par le tubule proximal 
(fig. 1). Un polymorphisme genetique 
de ces cotransporteurs est frequemment 
mis en evidence dans les populations 
goutteuses (en particulier pour GLUT9 
et ABCG2). De plus, la connaissance 
de ces cotransporteurs a permis d’expli- 
quer Faction de medicaments hyperuri- 
cemiants comme le pyrazinamide, ou de 
facteurs exogenes hyperuricemiants 
comme les sodas (apport de fructose). 
Ces cotransporteurs sont egalement la 
cible des traitements uricosuriques 
(benzbromarone, probenecide, losartan) 
et permettent de developper des medica- 
ments cibles (par exemple anti-URATl). 
Si toute maladie goutteuse fait suite a une 
hyperuricemie chronique, seules 10 % des 
hyperuricemies chroniques sont respon- 
sables d’une maladie goutteuse. Certains 
facteurs sont protecteurs, notamment 
l’impregnation estrogenique qui possede 
un effet uricosurique et explique la rarete 
de la goutte chez la femme non menopau- 
see. II est possible que d’autres facteurs 
protecteurs soient encore inconnus. 

Physiopathologie de I’acces aigu 
goutteux 

La crise de goutte (ou acces aigu) resulte 
d’une interaction entre les cristaux 
d’urate monosodique et les synoviocytes 
(fig. 2) . Elle entraine une reaction de type 
auto-inflammatoire impliquant les acteurs 
cellulaires et moleculaires de l’immunite 
innee. 

La liberation articulaire des cristaux 
d’urate monosodique est favorisee par la 


diminution rapide de l’uricemie, une 
variation de temperature et/ou de pH, un 
etat de deshydratation ou un traumatisme 
direct articulaire. 

Cependant, l’interaction seule du cristal 
d’urate monosodique avec une cellule 
phagocytaire ne suffit pas a declencher 
une reaction inflammatoire. Elle necessite 
l’intervention d’un second signal pour 
« preactiver » le phagocyte, comme par 
exemple la presence d’acides gras libres 
d’origine alimentaire. 

L’interaction entre le cristal et le phago- 
cyte preactive induit un signal « danger » 


responsable de l’activation intracellulaire 
d’un complexe pro-inflammatoire appele 
« inflammasome » qui active a son tour 
des facteurs de transcription (NFKB et 
AP-1) a l’origine d’une production de 
mediateurs pro-inflammatoires et de 
chimiokines comme la cyclo-oxygenase 2 
(COX2), l’interleukine-l|3 (IL-ip), IL-8, 
le tumor necrosis factor alpha (TNFa). 
Ces molecules sont directement respon- 
sables des signes cliniques de l’acces 
goutteux : articulaires locaux (douleur, 
rougeur, chaleur et tumefaction) et gene- 
raux (fievre). ►► suite p. 669 
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Examen du liquide articulaire 
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L J examen du liquide synovial est un 
element cle du diagnostic etiologique 
■ en cas de suspicion d'arthrite 
microcristalline. L’interet est double : 
confirmer le diagnostic d’arthrite, 
et orienter le diagnostic etiologique. 

Le diagnostic d’arthrite est etabli lorsque 
le liquide articulaire est inflammatoire. 

Le caractere inflammatoire du liquide synovial 
est immediatement suspecte devant 
un aspect macroscopique trouble (fig. I). * 1 
L’utilisation d’une bandelette urinaire reactive 
permet de detecter la presence de leucocytes 
dans le liquide au cabinet du medecin 
ou au chevet du patient. 2 L’examen 
cytologique du liquide reste indispensable : 
une cellularite superieure a 2000 elements 
nuclees par mm 3 signe le caractere 
inflammatoire du liquide synovial. 

Le diagnostic etiologique d une arthrite 
microcristalline est apporte par la mise en 
evidence de cristaux d’urate monosodique en 
cas de goutte, de pyrophosphate de calcium 
en cas de chondrocalcinose articulaire. 

La detection de ces cristaux peut se faire 
sans preparation sur une goutte de liquide 

Note technique 

La ponction de liquide articulaire peut etre realisee 
en cabinet de consultation avec certaines precautions. 
L'asepsie cutanee (detersion et disinfection) doit etre 
rigoureuse, le materiel (aiguille et seringue) sterile 
et a usage unique. Une technique « sans contact » 
doit etre appliquee : une fois la peau desinfectee, 
le point de ponction ne doit plus etre touche 
par les doigts de I’operateur, et I’aguille montee sur 
une seringue introduite immediatement apres ouverture 
de I’emballage et depose du capuchon sterile. Des 
gants protegent I’operateur d'une piqure accidentelle. 

Le prelevement doit etre achemine sans delai 
au laboratoire dans un tube ou un pot sec et sterile. 

En cas de contamination du liquide par du sang 
(ponction traumatique ou hemarthrose), un tube 
supplemental contenant un anticoagulant empeche 
la formation de caillot et permet d’obtenir un decompte 
cellulaire du prelevement. 


a I’etat frais avec un microscope optique. 3 
La nature des cristaux est deduite de leur 
forme et par I’utilisation d’un filtre de 
polarisation et de compensation qui permet 
de preciser leur birefringence. Les cristaux 
de pyrophosphate de calcium ont souvent la 
forme d’un parallelepipede, et sont faiblement 
et positivement birefringents. Les cristaux 
d’urate monosodique ont le plus souvent une 
forme allongee, et effilee, et sont fortement 
et negativement birefringents (fig. 2). 

La detection des cristaux reste possible 
meme a distance du debut d’une crise 
d’arthrite aigue, et permet ainsi un diagnostic 
d’arthropathie microcristalline tant 
qu’il persiste un epanchement articulaire, 
meme de faible abondance. 

En revanche, les cristaux d’apatite ne 
sont pas mis en evidence par I’examen 
microscopique optique de routine ; 
leur detection necessite une coloration 
particuliere (rouge alizarine) ou I’utilisation 
d’un microscope electronique. 

Le liquide doit aussi toujours faire I’objet 
d’une recherche bacteriologique par examen 
direct apres coloration de Gram et mise 
en culture, la coexistence d’une arthrite 
microcristalline et septique etant possible. . 

G. Coiffier declare des interventions ponctuelles 
pour Abbvie, Actelion, MSD, Pfizer et UCB, 
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■3inn:i« Aspect macroscopique de deux 
prelevements synoviaux. Le liquide synovial 
de gauche apparaft citrin, il est de type 
mecanique (lei lors d’une poussee 
congestive d’arthrose). Celui de droite 
est trouble, de type inflammatoire (icl 
lors d’une arthrite aigue microcristalline). 
Collection Dr J-D. Albert 



Aspect microscopique de 
cristaux d’urate de sodium (bas) et 

pyrophosphate de calcium (haut). 

Coloration MGG ; grossissement x 400. 
Courtoisie du Dr N. Stock, service 
d'anatomie et cytologie pathologiques Pole 
cellules et tissus, CHU Pontchaillou, 
Rennes. 
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EBB Mecanisme de formation des cristaux de pyrophosphate de calcium (PPC). La production 
de cristaux de PPC resulte d’une augmentation des pyrophosphates inorganiques extracellulaires (ePPi) 
et de calcium extracellulaire. Les PPi resultent de la degradation d’un nucleotide triphosphates (NTP) 
par la PC-1 en nucleotide monophosphate + PPi intracellulaire (iPPi) dont le passage extracellulaire 
depend de la proteine ANK. La concentration d’ePPi est regulee par I’activite de la phosphatase alcaline 
(PAL) et de son cofacteur qu'est le magnesium (Mg++) qui depend de la concentration intracellulaire 
de phosphate inorganique (iPi). 


►► suite de la p. 667 Ce phenomene 

s’amplifie et s’auto-entretient par l’action 
autocrine et paracrine de 1’IL-lp qui se 
fixe sur des recepteurs exprimees a la 
surface des phagocytes, expliquant la 
duree classique de 7 a 15 jours des 
symptomes de l’acces goutteux. 

La grande efficacite clinique des anti- 
inflammatoires non steroidiens (inhibi- 
teurs de la cyclo-oxygenase), et des 
biotherapies anti-IL-l|3 (anakinra et 
canakinumab) sur la crise de goutte 
s’explique par leur effet inhibiteur des 
mediateurs inflammatoires impliques 
dans la goutte. La colchicine agit en inhi- 
bant la polymerisation des tubulines, 
indispensables a la formation et a la 
stabilite du complexe enzymatique de 
Finflammasome . 

Chondrocalcinose 

La chondrocalcinose est une entite radio- 


graphique caracterisee par la visualisation 
radiographique de depots de cristaux 
de pyrophosphate de calcium (radio- 
opaques) au sein des fibrocartilages et 
des cartilages hyalins. Le rhumatisme a 
depots de cristaux de pyrophosphate 
de calcium peut s’exprimer par une 
symptomatologie polymorphe. II peut 
s’agir de tableaux cliniques de type 
polyarthrose, d’acces aigus pseudo- 
goutteux ou chroniques, mono-, oligo- 
ou poly-articulaires. 

Sa physiopathologie est encore incomple- 
tement connue, meme s’il existe de plus 
en plus de donnees permettant d’appre- 
hender la place de certains acteurs 
impliques dans la pathogenie de la 
chondrocalcinose (fig. 3). 

La formation de pyrophosphate de cal- 
cium est sous la dependance de cellules 
mineralo-competentes que sont les osteo- 
blastes, chondrocytes et odontoblastes. 


Les chondrocytes produisent les mole- 
cules constituant la matrice extracellu- 
laire et des vesicules matricielles qui sont 
a l’origine des foyers de mineralisation. 
Les vesicules matricielles sont produites 
par les chondrocytes hypertrophiques 
et/ou vieillissant a partir d’un « bourgeon- 
nement » de la partie externe de la mem- 
brane cellulaire, riche en phospholipides, 
annexines (canaux calciques), cotrans- 
porteur sodium-phosphate inorganique, 
proteine ANK (transporteur des pyro- 
phosphates inorganiques) et contenant 
un materiel enzymatique (phosphatase 
alcaline) capable de generer le foyer de 
mineralisation dans la matrice extra- 
cellulaire. 

Physiologiquement, les foyers de minera- 
lisation primaires se developpent au sein 
des vesicules matricielles, apres satura- 
tion en calcium et phosphate inorganique 
responsable de la nucleation de l’hydro- 
xyapatite. Ce phenomene est inhibe en 
partie par le pyrophosphate inorganique 
extracellulaire. 

Schematiquement, la production de 
pyrophosphate inorganique depend de 
l’hydrolyse extracellulaire des nucleotides 
triphosphates par des phosphatases 
(PC-1) en nucleotides monophosphates 
et pyrophosphate inorganique, lui-meme 
hydrolyse en deux molecules de phos- 
phate inorganique sous Faction de la 
phosphatase alcaline et de son cofacteur, 
le magnesium. La proteine ANK permet 
de transporter les pyrophosphates inor- 
ganiques du milieu intracellulaire vers le 
milieu extracellulaire. Aussi, un deficit 
d’activite de la phosphatase alcaline 
entraine une diminution de l’hydrolyse 
des pyrophosphates inorganiques et 
favorise la production de pyrophosphate 
de calcium dans la matrice extracellulaire 
expliquant l’augmentation de prevalence 
de la chondrocalcinose au cours de l’hypo- 
phosphatasie et Fhypomagnesemie. 

Une mutation activatrice du gene codant 
la proteine ANK a ete decrite dans des 
cas de chondrocalcinose familiale. 

Les mecanismes expliquant l’augmen- 
tation de production des pyrophosphates 
de calcium au cours de l’hyperparathy- 
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ro'idie primitive sont moins bien connus, 
mais sembleraient surtout lies a l’hyper- 
calcemie chronique. Une action directe 
de la parathormone (PTH) sur le chon- 
drocyte hypertrophie est egalement 
possible, car il exprime le recepteur a la 
PTH a sa surface. 

En plus des mecanismes induisant une 
augmentation de la production de pyro- 
phosphate de calcium articulaire se pose 
la question de leur implication dans la 
pathogenie de l’arthrose et de la senes- 
cence cartilagineuse. 
Epidemiologiquement, il est bien connu 
qu’arthrose et chondrocalcinose ont une 


prevalence qui augmente avec l’age et que 
les formes d’arthroses destructrices et 
severes se voient volontiers a la suite 
de chondrocalcinose. Il a egalement 
ete rapporte que les cristaux de pyro- 
phosphate de calcium augmentent la 
production de monoxyde d’azote (NO), 
de MMP-13 (proteines du catabolisme 
de la matrice cartilagineuse) et de PGE-2 
(prostaglandines pro-inflammatoires) 
par les chondrocytes et synoviocytes au 
cours de gonarthroses chez Thomme. 
Neanmoins, il est actuellement impossible 
de savoir si la presence de cristaux de 
pyrophosphate de calcium est la cause ou 


la consequence d’une arthropathie 
degenerative. 

Enfin, les cristaux de pyrophosphate de 
calcium peuvent induire une reaction 
inflammatoire aigue proche de celle de la 
goutte, mettant en jeu l’inflammasome 
selon des mecanismes similaires. La 
nature du second signal est cependant 
meconnue, meme si cliniquement ces 
arthrites aigues surviennent dans des 
contextes infectieux (pyelonephrites, 
prostatites, pneumonies) ou de patho- 
logies viscerales aigues (oedeme aigu 
du poumon cardiogenique, syndrome 
coronaire aigu...). • 
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resume 'hysiopathologie des arthropathies microcristallines 

Les arthropathies microcristallines sont des maladies consecutives aux depots de microcristaux au sein de I'articulation. La formation de cristaux d’urate monosodique depend de plusieurs facteurs 
physicochimiques : la concentration d’acide urique, la temperature et le pH. Au-dela de 60 mg/L (360 pmol/L), I’acide urique cristallise et se depose dans les tissus. L’hyperuricemie chronique est 
une condition indispensable a la survenue d’une arthropathie goutteuse. Les mecanismes de I'hyperuricemie et des acces inflammatoires sont decrits ainsi que leurs implications therapeutiques. 
La chondrocalcinose est une entite radiographique caracterisee par la visualisation radiographique de depots de cristaux de pyrophosphate de calcium au sein des cartilages. Le rhumatisme a 
depots de cristaux de pyrophosphate de calcium peut s’exprimer par une symptomatologie polymorphe, constitute de polyarthrose, d'acces aigus pseudogoutteux ou chroniques, mono-, oligo- ou 
poly-articulaires. Sa physiopathologie est encore incompletement connue, meme s'il existe de plus en plus de donnees permettant d’apprehender la place de certains acteurs impliques dans la 
pathogenie de la chondrocalcinose. 

summary Gout and and calcium pyrophosphate crystal arthropathies: pathophysiology 

Microcrystalline arthropathies are consecutive to microcrystals formation and deposition within the joint. The formation of monosodium urate crystals depends on many physico-chemical factors: 
the concentration of uric acid, the temperature and pH. Beyond 60 mg/L (360 pmol/L), uric acid crystallizes in tissues. Chronic hyperuricemia is a necessary condition for the occurrence of gouty 
arthropathy. The mechanisms of hyperuricemia and inflammatory access and their therapeutic implications are described. Chondrocalcinosis is a radiographic entity characterized by deposits of 
calcium pyrophosphate crystals (CPP) within the fibrocartilage or hyalin cartilage. CPP arthropathies symptomatology is polymorphic and likely resemble in primary osteoarthritis, pseudo-gout acute 
attacks, or chronic mono-, oligo- or polyarthritis. Its pathophysiology remains uncompletely understood, although there is growing knowledge on the place of some actors involved in the pathogenesis 
of chondrocalcinosis, described in the article. 
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UNE MALADIE PARADOXALE, OBJET DE TRES NOMBREUX PROGRES 

La goutte: quoi de nouveau? 

Gerard Chales, Pascal Guggenbuhl 

Service de rhumatologie, CHU de Rennes, Universite de Rennes 1 , 35203 Rennes cedex 2, France. 
gerard.chales@chu-rennes.fr 



L es mecanismes de Fhyperuricemie 
(causes genetiques et acquises) 
et la physiopathologie de l’acces 
goutteux sont parfaitement connus 
(v. p. 666), permettant d’etablir une 
« pharmacotherapie rationnelle » de la 
goutte pour atteindre les objectifs du 
traitement ( treat to target), a savoir une 
uricemie « cible » inferieure a 60 mg/L 
(360 pmol/L) si l’on veut obtenir la 
dissolution des cristaux d’urate. 

La goutte est une maladie chronique 
potentiellement curable dont la prise en 
charge est encore largement insuffisante 
en soins primaires. Dans une etude 
recente realisee en 2012 au Royaume-Uni, 
seulement 37,6 % des goutteux recevaient 


un traitement hypo-uricemiant. 1 Y a-t-il 
vraiment du nouveau dans la prise en 
charge de la goutte et de rhyperuricemie ? 
La reponse est oui, sans aucune hesitation, 
tant il est vrai qu’on assiste a des progres 
significatifs concernant l’epidemiologie, 
la genetique, les criteres diagnostiques, 
le depistage des comorbidites, Fimagerie, 
les traitements de l’acces goutteux et les 
traitements hypo-uricemiants. Tout cela 
devrait permettre d’etablir un nouveau 
« panier de soins » de la goutte ou l’edu- 
cation doit jouer un role fondamental. 

Progres en epidemiologie 

En Europe, la goutte a la prevalence la 
plus elevee au Royaume-Uni (2,49 % en 


2012) ; elle est de 1,4 % en Allemagne, de 
0,91 % en Italie, chiffres inferieurs aux 
3,9 % de la population adulte americaine. 1 
La prevalence de la goutte en France 
metropolitaine vient d’etre recemment 
estimee a 0,9 % en 2013 dans la population 
adulte. 2 La frequence de la goutte a aug- 
ments dans le monde entier, en raison de 
l’augmentation de l’esperance de vie, des 
comorbidites (maladies cardiovasculaires, 
hypertension arterielle, syndrome meta- 
bolique), de l’utilisation de diuretiques et 
de la modification de Falimentation. 

Les etudes epidemiologiques prospec- 
tives ont confirme les facteurs cliniques 
importants de risque de goutte et les 
comorbidites associees (tableau 1). 

Progres en genetique 

Le sequengage complet du genome a exa- 
mine les facteurs genetiques controlant 
l’uricemie et identifie, chez 140000 indi- 
vidus d’origine europeenne, 28 locus 
influengant l’uricemie 3 . Les facteurs gene- 
tiques jouent un role important dans la 
pathogenie de la goutte et la regulation du 
taux de l’uricemie. Les analyses de segre- 
gation familiale ont montre que l’uricemie 
avait une composante hereditaire signi- 
ficative, avec une interaction entre des 
genes majeurs, des genes modificateurs 
et des facteurs d’enviroimement. 

Si le transporteur d’anion organique 
URAT1, code par le gene SLC22A12 , est 
deja connu pour reguler la reabsorption 
des urates au niveau de la membrane 
apicale (lumen) du tubule renal proximal, 
de nombreuses proteines codees par 
des genes de decouverte recente 
C SLC2A9 , GCKR, ABCG2, RREB1, 
SLC22A1 1, SLC22A12, UBE2Q2, IGF1R, 
NFAT5 et HLF) ►► suite p. 673 


Facteurs de risque de goutte et comorbidites 


Sexe masculin 


Age 


Menopause 


Facteurs genetiques (reduction de I’excretion des urates) 


Syndrome metabolique (insulinoresistance, reduction de I’excretion des urates) 


- Obesite avec augmentation du perimetre abdominal > 102 cm chez I’homme, 88 cm chez la femme 

- Hypertension arterielle 

- Hyperlipidemie 
-Troubles de la glycoregulation 


Maladies cardiovasculaires (insuffisance coronarienne, infarctus du myocarde) 


Diuretiques de I’anse et thiazidiques (augmentation de la reabsorption des urates) 


Insuffisance renale 


Facteurs dietetiques (augmentation de la production d’acide urique) 


- Consommation excessive de purines d’origine animale 

- Consommation de sodas sucres ou de boissons riches en fructose 

- Consommation de biere (y compris sans alcool) et d’alcools forts 
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L a question merite d’etre posee 
quand on sait que de tres nombreux 
arguments experimentaux 
et epidemiologiques ont montre que 
I’hyperuricemie est un facteur de risque 
independant d'hypertension arterielle, 
de maladies cardiovasculaires, d'insuffisance 
renale et de diabete de type 2. Le lien causal 
est cependant loin d’etre demontre et il reste 
a savoir si I’hyperuricemie et/ou la goutte 
sont la consequence ou la cause d’une 
comorbidite, ou encore si le complexe 
hyperuricemie-goutte-comorbidites 
est issu d’un facteur commun : 
lorsque I’hyperuricemie et une maladie 
cardiovasculaire coexistent chez le meme 
patient, I’obesite peut etre un facteur 
de risque commun a ces deux comorbidites. 
L’hyperuricemie est une condition necessaire 
mais non suffisante pour I ’apparition 
d’une goutte (hyperuricemie 
symptomatique) : 10 % des sujets 
hyperuricemiques vont developper une 
goutte ; sur une periode de 3 ans, environ 
1 8 % des sujets ayant une hyperuricemie 
severe (> 90 mg/L) [540 pmol/L] vont 
egalement developper une goutte. * 1 Initier 
un traitement hypo-uricemiant sur la seule 
base de I’uricemie conduirait a traiter 82 % 
de sujets qui ne developperont jamais 
de goutte, ce qui n’est pas justifie. II faudrait 
developper des scores de risque de goutte 
comme le score de risque cardiovasculaire, 
comprenant des parametres cliniques, 
biologiques et echographiques : on sait 
mettre en evidence des depots d’urate 
chez des sujets qui ont une hyperuricemie 
asymptomatique mais on ne sait pas 
combien de ces sujets vont developper 
une goutte ni au bout de combien de temps. 1 
Le risque de developper ulterieurement 
une goutte doit etre confronts au risque 
therapeutique (balance benefices/risques). 


II s’avere que les traitements hypo- 
uricemiants, et en particulier I'allopurinol, 
ne sont pas anodins. Selon les series 
de la litterature, 60 a 86 % des patients 
atteints de toxidermie severe a I’allopurinol 
recevaient ce traitement pour une 
hyperuricemie asymptomatique. Dans cette 
enquete de pharmacovigilance faite sur 
3 ans (2008-2010), on a enregistre 86 cas 
de toxidermie severe a I’allopurinol, 
dont 65 Drug Reactions with Eosinophilia 
and Systemic Symptoms (DRESS syndrome) 
et 21 taxidermies bulleuses graves 
(soit environ 30 a 40 cas par an) avec une 
« non-indication a I'allopurinol » dans 56,8 % 
des cas notifies. 2 Cela a conduit a un point 
d’information de I’Agence nationale 
de securite du medicament (fevrier 2013) 
et a une modification du resume 
des caracteristiques du produit (allopurinol) : 

« L’hyperuricemie asymptomatique 
n'estpas une indication au traitement 
par I’allopurinol. » 

Enfin, on ne dispose pas aujourd’hui d’etudes 
d’intervention, et en particulier d’essai 
randomise sur de larges effectifs demontrant 
par exemple le benefice cardiovasculaire 
des traitements hypo-uricemiants. 

Cela a ete continue par une revue 
systematique recente 3 montrant qu’il y avait 
tres peu de donnees sur le traitement 
des hyperuricemies asymptomatiques, 
avec un niveau de preuve insuffisant 
pour suggerer que la baisse de I’uricemie 
chez les sujets asymptomatiques pouvait 
prevenir la goutte, les maladies 
cardiovasculaires et I'insuffisance renale. 

En revanche, il est imperatif de prendre 
en charge medicalement les comorbidites 
(v. p. 671) : depister et traiter les autres 
facteurs de risque cardiovasculaire ; 
encourager I’arret du tabac et traiter 
les elements du syndrome metabolique ; 


conseiller une perte de poids progressive et 
realiste (entre 5 et 1 5 %), I’exercice physique 
et des mesures dietetiques raisonnables 
(interdire la biere, y compris sans alcool, 
les alcools forts et les sodas sucres ; 
preconiser une alimentation equilibree 
en alternant viande maigre et poissons 
a consommer avec moderation ; encourager 
la prise de laitages maigres dont on sait 
qu’ils diminuent I’uricemie, ce que font aussi 
le cafe, la vitamine C et les cerises). Enfin, 
il taut essayer, dans la mesure du possible, 
d’arreter les medicaments hyperuricemiants 
(les diuretiques en particulier) et d’utiliser 
certains medicaments qui diminuent 
I’uricemie (fenofibrate, atorvastatine, 
losartan, inhibiteurs calciques, biguanides, 
glitazones) ou qui sont neutres (clopidogrel, 
spironolactone). C’est dire I’importance 
de la cooperation et de la synergie entre 
medecins generalistes et specialistes 
(rhumatologue, cardiologue. . .) pour prendre 
en charge un patient attaint de goutte. . 


G. Chales declare des interventions ponctuelles 
(rapports d'expertise, activites de conseil, conferences, 
actions de formation) pour Mayoli-Spindler, Ipsen, 
Menarini, Novartis, et avoir ete pris en charge 
a i'occasion de deplacements pour congres 
par Menarini et ipsen. 
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►► suite de la p. 671 modulent la 

reabsorption et la secretion des urates, 
reunies sous le terme de « transporta- 
some » de l’acide urique 3 . 

Ce concept permet de mieux comprendre 
le mode d’action des uricosuriques et 
d’ouvrir de nouvelles avenues thera- 
peutiques. L’hyperuricemie de 90 % des 
goutteux resulte d’un deficit d’elimination 
renale des urates et non essentiellement 
de facteurs dietetiques, comme cela est 
trop souvent envisage (stigmatisation 
du patient). II existe neanmoins des 
interactions entre les facteurs genetiques 
et les facteurs d’environnement (alcool, 
fructose, diuretiques) augmentant le 
risque de goutte (fig. 1). 

Progres en criteres diagnostiques 

En cas de presentation typique de goutte, 
un diagnostic clinique seul est possible 
mais pas formel en l’absence de confirma- 
tion de la presence de cristaux d’urate 
monosodique dans le liquide de ponction 
articulaire, et ce d’autant que l’uricemie 
peut etre normale au cours de l’acces 
goutteux (effet uricosurique de Finflam- 
mation). II est vrai qu’en pratique de ville 
la ponction articulaire n’est pas toujours 
possible, notamment en cas d’atteinte de 
la premiere metatarsophalangienne 
(MTP), d’ou l’interet d’un score valide 
pour le diagnostic de goutte en medecine 
generale (score de Nijmegen) (tableau 2) , 
avec une valeur predictive positive de 
0,87 lorsque le score est > 8 points ; et 
une valeur predictive negative de 0,95 
lorsque le score est < 4 points 4 . 

II est tres important de rappeler que 
l’hyperuricemie debute a 60 mg/L 
(360 pmoles/L) , car la limite de solubilite 
de l’urate de sodium est atteinte a 60 mg/L 
a 35 °C, temperature estimee du gros 
orteil 5 . 

Progres en depistage 
des comorbidites 

Les facteurs de risque de goutte et les 
comorbidites (tableau 1) associees 
doivent etre systematiquement evalues, 
y compris le syndrome metabolique. 
Un nombre considerable d’etudes chez 



EH Intrication des facteurs genetiques et d’environnement 


Fanimal et chez l’homme ont montre que 
l’hyperuricemie est un facteur de risque 
independant pour l’hypertension arte- 
rielle, les maladies cardiovasculaires, 
Finsuffisance renale et le diabete de 
type 2. La goutte semble etre aussi un 
facteur de risque independant pour 
toutes les causes de mortalite et la 
morbi-mortalite des maladies cardio- 
vasculaires. 6 En ajustant pour les facteurs 
de risque classiques, le risque de morta- 
lite augmente de 30 % pour les maladies 
cardiovasculaires et de 40 % pour Finsuf- 
fisance coronarienne. 

Dans une etude epidemiologique fran- 
gaise 7 portant sur une population de 
goutteux suivis en medecine generate 
(n = 811) et en rhumatologie (n = 198), 
l’hypertension arterielle etait la manifes- 
tation la plus frequente, presente chez 
54,5 % de la population, suivie par la 
dyslipidemie chez 47,2 %, le diabete sucre 
chez 15 %, la maladie coronarienne et 
sa consequence, l’infarctus du myocarde, 
chez respectivement 8,8 % et 4,3 %, 
l’accident vasculaire cerebral chez 3 %, 
Finsuffisance renale chronique (stade 
3-5) chez 43 % et Finsuffisance renale 
chronique (stade 4-5) chez 19,5 % de la 
population. 

Ces comorbidites doivent etre prises 
en charge medicalement, que l’hyperu- 
ricemie soit symptomatique (goutte) ou 
non symptomatique (v. encadre) ; elles 


CM 

=) 

< 


m 

< 


Modele valide pour le diagnostic 
de goutte en medecine generate 
(score de Nijmegen) [4] 


Facteur 

Score 

Homme 

2 

Acces similaire > 1 

2 

Survenue < 24 h 

0,5 

Rougeur 

1 

Localisation 1™ MTP 

2,5 

HTA ou > 1 MCV 

1,5 

Uricemie > 360 pmol/l (60 mg/I) 

3,5 

Score maximal 

13 


Fonde sur I’identification des cristaux d’urate 
(UMS) dans les articulations des patients de la 
base de donnees, les seuils diagnostiques sont : 
score < 4 gouttes improbables (valeur predictive 
negative = 0,95) ; > 4 et < 8 gouttes incertaines 
(30 % UMS+) ; > 8 gouttes probables 
(> 80 % UMS+) (valeur predictive positive = 0,87). 
HTA : hypertension arterielle ; 

MTP : metatarso-phalangienne ; MCV : maladies 
cardiovasculaires (angine de poitrine, infarctus 
du myocarde, insuffisance cardiaque, accident 
vasculaire cerebral, accident ischemique 
transitoire, arteriopathie) ; UMS : microcristaux 
d'urate monosodique. D'apres la ref. 4. 


peuvent etre source de difficultes thera- 
peutiques pour la prise en charge de la 
goutte, notamment en cas d’insuffisance 
renale, qui limite les prescriptions 
(anti-inflammatoires non steroidiens 
[AINS] colchicine, hypo-uricemiants) 
et d’interactions medicamenteuses, 
notamment en cas de pathologie cardio- 
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EB3B Barrieres et facilitateurs concernant Tadhesion au traitement de la goutte chronique. 

THU : traitement hypo-uricemiant. D'apres la ref. 11. 


vasculaire (les diuretiques et l’aspirine a 
faible dose augmentent. Turicemie). II faut 
privilegier les medicaments qui diminuent 
Turicemie (fenofibrate ou atorvastatine 
en cas de dyslipidemie, losartan ou inhi- 
biteurs calciques en cas d’hypertension 
arterielle, biguanides et glitazones en cas 
de diabete, remplacer l’aspirine par le 
clopidogrel et utiliser preferentiellement 
la spironolactone comme diuretique 
quand cela est possible). Chez les gout- 
teux, l’inhibition a long terme de la 
xanthine oxydase est une strategic poten- 
tielle d’amelioration des comorbidites 
cardiovasculaires et renales, du fait de 
la baisse de Turicemie et de la reduction 
de la production de radicaux libres 8 . 

Progres en imagerie 

Lors d’un premier acces goutteux, les 
radiographies sont le plus souvent nor- 
males. La revolution de l’echographie 


dans le diagnostic et la classification de la 
goutte (transition de la goutte intermit - 
tente a la goutte chronique tophacee) 
est fondee sur le fait que la presence 
d’agregats de cristaux d’urate mono- 
sodique (tophus) est detectable au pre- 
mier episode d’acces goutteux surve- 
nant a la premiere MTP ou au genou ; ces 
tophus et l’aspect caracteristique en 
double contour, hautement speciflques 
de la goutte, peuvent meme se voir sur 
des articulations non symptomatiques 9 . 

II faut done faire « echographier » tous 
les gros orteils des patients suspects de 
goutte 9 par le rhumatologue qui pourra 
donner aussi un avis therapeutique et 
meme infiltrer sous echographie la 
premiere MTP en cas de goutte difficile 
a traiter, ou par le radiologue. La tomo- 
densitometrie (TDM), la TDM a double 
energie et Timagerie par resonance 
magnetique a double energie sont plus 


destines a la recherche (correlation 
tophus-erosions, resolution des tophus 
lors des essais cliniques) . 

Modifications du schema de 
traitement de I’acces goutteux 

La colchicine orale et/ou les AINS sont les 
traitements de premiere ligne de la crise 
de goutte : en l’absence de contre-indica- 
tions, les AINS conviennent et sont bien 
adaptes. 

La colchicine est efficace a condition 
d’etre administree le plus precocement 
possible, des le debut de la crise de 
goutte. Les anciens schemas posologiques 
utilisant de fortes doses n’ont plus lieu 
d’etre. Ils ne sont pas plus efficaces et 
donnent beaucoup plus d’effets indesi- 
rables ou toxiques. II faut debuter a la 
dose de 1 mg (1 cp) suivie d’une prise de 
0,5 mg (1/2 cp) une heure apres, even- 
tuellement repetee deux heures apres (ne 
pas depasser 2 mg le 1“ jour). De petites 
doses (par exemple 0,5 mg 3 fois par jour) 
peuvent etre suffisantes pour beaucoup 
de patients en cas de crise de goutte. A 
partir du deuxieme jour, la dose de 1 mg/j 
(voire 0,5 mg 2 fois/j pour reduire l’into- 
lerance digestive) est generalement 
suffisante, a poursuivre jusqu’a cessation 
des signes locaux ; chez le sujet age ou en 
cas d’insuffisance renale, il faut reduire 
les doses (0,5 mg 2 fois/j pour une clai- 
rance de la creatinine [CICr] > 50 mL/ 
min ; 0,5 mg/j pour une CICr entre 35 et 
49 ; 0,5 mg tous les 2 ou 3 jours pour une 
CICr entre 10 et 34 ; a eviter chez les 
patients avec une CICr < 10, hemodialyses 
ou ayant une pathologie hepatobiliaire 
severe) . La liste des interactions medica- 
menteuses avec la colchicine est impres- 
sionnante (consulter imperativement le 
Dictionnaire Vidal : macrolides, pristi- 
namycine, ciclosporine, verapamil, inhi- 
biteurs des proteases, antagonistes de la 
vitamine K, statines (surveillance de la 
numeration globulaire et de la creatine 
kinase) . II faut rappeler qu’une chimio- 
prophylaxie par la colchicine est obliga- 
toire pendant 6 mois apres la mise en 
route d’un traitement hypo-uricemiant 5 . 
En cas d’echec ou de contre-indication 
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Surveillance clinico-biologique d’un goutteux 


Efficacite du traitement (nombre de crises de goutte, de tophus, douleur, limitations des activites, 
qualite de vie, evaluation globale du patient, uricemie) 

Uricemie : apres chaque augmentation posologique de i’ailopurinol (titration), tous les 6 mois 

Comorbidites : indice de masse corporelle, perimetre abdominal, pression arterielle, score de risque 
cardiovasculaire/glycemie, lipides (1/an), fonction renale (2 ou 3/an selon I’age, les coprescriptions) 


a la colchicine ou aux AINS, on peut 
utiliser les corticoides per os en cure 
courte en respectant leurs contre-indica- 
tions sur ce terrain metabolique (dia- 
bete. . .). Il faut generalement utiliser des 
doses de l’ordre de 20 a 30 mg/j d’equi- 
valent prednisone, pendant 5 a 10 jours, 
en soulignant qu’en cas d’atteinte mono- 
articulaire il faut privilegier la voie 
intra-articulaire . 

En cas d’echec ou de contre-indications 
aux AINS, a la colchicine et aux corti- 
coides, on dispose maintenant des inhibi- 
teurs de l’interleukine 1 (IL-1) ( v . p. 666) ; 
l’anakinra (Kineret) a ete la premiere 
molecule utilisee (100 mg en sous-cuta- 
nee pendant 3 jours) mais n’a pas d’AMM 
pour la goutte. Le canakinumab (Haris), 
prescrit en une seule injection de 150 mg, 
a montre son efficacite sur la douleur et 
la probabilite de survenue d’une nouvelle 
crise de goutte dans les 12 semaines 
suivant le traitement. II a desormais 
TAMM dans le traitement symptomatique 
des patients adultes ayant des crises 
frequentes d’arthrite goutteuse (au moins 
3 crises au cours des 12 mois precedents) 
chez qui les AINS et la colchicine sont 
contre-indiques, mal toleres ou n’entrai- 
nent pas de reponse suffisante et chez qui 
des cures repetees de corticoides ne sont 
pas appropriees ; il s’agit d’un medica- 
ment couteux, sounds a prescription hos- 
pitaliere en raison des effets secondaires 
potentiels qui conduisent a faire un bilan 
a la recherche de foyers infectieux comme 
avant toute biotherapie. 10 

Nouveautes dans les traitements 
hypo-uricemiants 

La strategie therapeutique cle pour 
« guerir » la goutte est la reduction a 
long terme de l’uricemie au dessous de 
60 mg/L, voire 50 mg/L s’il s’agit d’une 
goutte tophacee severe. Un traitement 
hypo-uricemiant doit etre envisage chez 
les patients dont le diagnostic de goutte 
est confirme, des la premiere crise, sans 
se preoccuper du stade evolutif (aigu, 
intermittent, chronique), et commence 
au minimum 1 a 2 semaines apres reso- 
lution de l’acces goutteux (ce qui permet 


de doser correctement l’uricemie « basale » 
et la CICr). 

Le traitement recommande de premiere 
intention est l’utilisation d’hrhibiteurs de 
la xanthine oxydase, soit l’allopurinol, soit 
le febuxostat (Adenuric), en commengant 
par la plus petite dose possible. Il faut 
rappeler qu’avec une dose de 300 mg/j 
d’allopurinol, environ 60 % des patients 
n’atteignent pas l’uricemie cible (60 mg/L) 
et que la posologie de l’allopurinol doit 
etre imperativement adaptee a la CICr 
( Dictionnaire Vidal). Le febuxostat 
(80 mg/j) ne necessite pas d’adaptation 
posologique, tant que la CICr est supe- 
rieure a 30 mL/min. Le febuxostat est 
aussiindique en cas d’inefficacite, d’into- 
lerance ou de contre-indication a l’allo- 
purinol et reste interessant chez le sujet 
age (sauf en cas d’insuffisance cardiaque 
severe). 10 Cependant, 20 a 50 % des 
patients n’atteignent pas ruricemie cible. 
En consequence, il existe un besoin the- 
rapeutique non satisfait chez les patients 
qui ne repondent pas a un traitement par 
un inhibiteur de la xanthine oxydase en 
monotherapie. Puisque 90 % des patients 
hyperuricemiques excretent l’acide 
urique de fagon inefficace, l’addition d’un 
inhibiteur de la reabsorption de l’acide 
urique a un inhibiteur de la xanthine oxy- 
dase pour augmenter l’excretion renale 
pourrait favoriser mie meilleure baisse de 
l’uricemie chez ces patients. Les vieux 
uricosuriques, alternative aux inhibiteurs 
de la xanthine oxydase, sont peu utilises. 
Il faut disposer de l’uraturie des 24 heures 
qui doit etre inferieure a 700 mg, le probe- 
necide perd en efficacite pour une CICr 
inferieure a 50 mL/min, la benzbromarone 
necessite une autorisation temporaire 


d’utilisation. On attend done les nouveaux 
uricosuriques, et en particulier le lesinu- 
rade qui, associe a l’allopurinol, permet 
dans les essais de phase III d’obtenir une 
uricemie cible a 6 mois pour 54 a 59 % 
(vs 28 % pour l’allopurinol en monothe- 
rapie) des patients goutteux en echec de 
l’allopurinol. 10 

La pegloticase (AMM europeenne, non 
encore disponible en France) est un 
medicament de « rattrapage » utilise 
uniquement en milieu hospitalier. C’est 
une uricase permettant une reduction 
« massive » des depots d’urate dans des 
gouttes tophacees severes, refractaires, 
difficiles a traiter. C’est un traitement 
adjuvant, a utiliser temporairement 
apres avoir arrete le traitement hypo- 
uricemiant qui doit etre repris a la fin 
du traitement par la pegloticase. 
L’administration se fait par voie intra- 
veineuse 2 fois/mois apres premedication 
(antihistaminique, cortico'ide) en raison 
du risque d’allergie. Des anticorps se 
developpent chez 40 % des patients, 
entrainant une inefficacite et des reac- 
tions allergiques lors de la perfusion. 10 
Les mesures dietetiques (perte de poids, 
arret de la biere et des alcools forts, 
alimentation equilibree), la prise en 
charge des comorbidites, l’explication de 
la maladie et de ses traitements (educa- 
tion therapeutique) doivent necessaire- 
ment completer l’arsenal therapeutique 
si l’on veut faire comprendre au patient 
l’interet d’un traitement hypo-uricemiant 
qui doit etre pris a vie, pour une maladie 
apparemment episodique, et obtenir une 
meilleure adhesion au traitement. Il faut 
done prevoir plusieurs consultations 
pour expliquer les causes de la goutte, les 
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facteurs de risque modifiables, les conse- 
quences d’une goutte non traitee, les stra- 
tegies therapeutiques (differencier 
le traitement de l’acces goutteux du 
traitement de fond hypo-uricemiant), et 
l’uricemie cible, biomarqueur simple 
et efficace que Ton peut comparer a 
l’hemoglobine glyquee du diabetique. 11 
L’aide d’un site internet specialise 
peut etre utile au patient et au medecin 
(www.crisedegoutte.fr). 

Conclusions 

La goutte, maladie de surcharge, fait sa 
revolution : on a des donnees epidemio- 
logiques precises en France, fondees sur 
une methodologie solide ; on peut faire le 
diagnostic de goutte en soins primaires 
sans recourir systematiquement a la 
ponction articulaire (sachant que la mise 
en evidence des cristaux d’urate dans 
le liquide articulaire reste l’etalon or du 
diagnostic) , avec l’aide de l’echographie 
et des sets de criteres diagnostiques ; 
les strategies therapeutiques (v. sur 
www.larevuedupraticien.fr 1’encadre 
« Traitement de la goutte ») nouvelles 
suggerent une combinaison d’un inhi- 
biteur de la xanthine oxydase et d’un 
uricosurique de nouvelle generation 
(quand ils seront disponibles) pour 
atteindre plus facilement l’uricemie 
cible. La goutte est entree dans l’ere des 


biotherapies pour le traitement des 
acces goutteux. La prise en compte des 
comorbidites doit guider la prise en 
charge therapeutique. 

Enfin, il faut definir pour cette maladie 
chronique un parcours de soins person- 
nalise du goutteux, reunissant l’expertise 
des professioimels de sante (le medecin 


generaliste, le rhumatologue, l’infir- 
miere...) dans des actions educatives 
necessitant l’implication du patient 
(adhesion au traitement), la mise en 
evidence de freins a une prise en charge 
correcte 11 (fig. 2) et une planification 
du suivi (tableau 3). • 


resume La goutte : quoi de nouveau ? 

La goutte, bien que sous-traitee, est en pleine renaissance en termes de recherche en epidemiologie, genetique, criteres 
diagnostiques, imagerie et traitements. En France metropolitaine, dans la population adulte sa prevalence est estimee a 0,9 %. Le 
sequengage complet du genome a permis I 'identification de nouveaux locus interessants. En medecine generale, quand I'analyse 
du liquide synovial n'est pas possible, un score facile a utiliser pour le diagnostic de goutte fait preuve d’une bonne performance. 
La goutte est associee a nombre de comorbidites qui peuvent avoir un effet sur son developpement et sur le choix des traitements. 
L’echographie permet une detection rapide et non invasive des agregats de microcristaux d'urate. La colchicine a faible dose 
doit etre I'option therapeutique preferentielle dans I'acces goutteux. Les inhibiteurs de I'interleukine 1 (canakinumab) peuvent 
etre utilises quand les anti-inflammatoires non steroidiens et la colchicine sont contre-indiques ou mal toleres. Les inhibiteurs 
de la xanthine oxydase (allopurinol, febuxostat) sont utilises en premiere ligne pour atteindre la cible therapeutique (uricemie 
< 60 mg/L). D’autres molecules en developpement sont les inhibiteurs des transporteurs de I'urate facilitant I’excretion renale 
de I’acide urique, comme le lesinurade, et la pegloticase (uricase recombinante) permettant de cataboliser directement I'acide 
urique. La combinaison de deux molecules de mode d’action different a des effets hypo-uricemiants superieurs. L'education du 
patient est essentielle dans la prise en charge de la goutte pour ameliorer I’observance du traitement. 

summary Gout : what’s new ? 

Despite the continuing undertreatment, gout has seen something of renaissance in terms of research into epidemiology, 
genetics, diagnostic criteria, imaging and new treatments. In Metropolitan France, gout prevalence was estimated at 0.9 %. A 
recent genome-wide association study identified new loci of interest. An easy-to-use diagnostic rule for gout care shows good 
performance in primary care when joint fluid analysis is not available. Gout is associated with a number of comorbidities, which 
may have an effect on the development of gout and on the choice of therapeutic agents. Ultrasound allows non invasive and quick 
detection of urate microcrystals aggregates. Low-dose colchicine may be the preferred treatment option in acute gout. Agents 
blocking interleukin 1 (canakinumab) can be used in acute gout when NSAIDS and colchicine are contraindicated or not tolerated. 
Xanthine-oxydase inhibitors (allopurinol, febuxostat) are used in first line to reach the therapeutic serum urate target < 60 mg/L. 
Other agents under investigation are urate transporter inhibitors promoting renal uric acid excretion, such as lesinurad, and the 
recombinant urate pegloticase to directly catabolise urate. The combined targeting of two different modes of action has superior 
urate lowering effects. Patient education is essential in chronic gout management to improve adherence to treatment. 
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UNE MALADIE MOINS CELEBRE MAIS PLUS FREQUENTE QUE LA GOUTTE 

De la chondrocalcinose au rhumatisme 
a cristaux de pyrophosphate de calcium 
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L a chondrocalcinose articulaire 
ou « pseudogoutte » est en fait la 
partie emergee de l’iceberg d’une 
maladie plus diffuse qu’est le rhumatisme 
a cristaux de pyrophosphate de calcium. 
La chondrocalcinose designe les depots 
calciques de pyrophosphate de calcium 
visibles en radiographie standard dans 
les fibrocartilages ou a la surface des 
cartilages articulaires. En fait, la maladie 
ne se limite pas aux depots « visibles » en 
radiographie comme en atteste, par 
exemple, la detection de depots calciques 
par l’echographie ou l’existence d’arthro- 
pathies non calcifiees typiques de la 
maladie. Neanmoins, c’est la chondrocal- 
cinose qui permet dans beaucoup de cas 
d’orienter le diagnostic en premiere ligne. 
Par extension et facilite, nous utiliserons 
le terme de chondrocalcinose pour desi- 
gner la maladie dans son ensemble. Cette 
maladie est beaucoup moins « celebre » 
que la goutte bien qu’elle soit beaucoup 
plus frequente. Sa physiopathologie est 
de mieux en mieux connue ( v . p. 666), le 
diagnostic en est le plus souvent aise 
grace a la radiographie standard, l’echo- 
graphie et l’analyse du liquide synovial 
qui peut montrer les microcristaux. Les 
moyens therapeutiques des acces aigus 
demeurent aspecifiques et voisins ce ceux 
utilises pour les acces aigus goutteux. 

Une maladie frequente 

La frequence de la chondrocalcinose 
augmente avec Page. 1 C’est meme le 
diagnostic a evoquer en premier lieu lors 
d’une poussee d’arthrite de poignet ou de 
genou chez une personne agee (en elimi- 
nant de principe une arthrite infectieuse) . 


La prevalence exacte de la maladie 
est difficile a etablir car les approches 
epidemiologiques sont souvent biaisees, 
sous-estimant volontiers la frequence de 
1’affection qui est generalement asympto- 
matique. C’est le cas si l’on ne prend en 
compte que la chondrocalcinose radiolo- 
gique ou la presence de cristaux de pyro- 
phosphate de calcium dans le liquide 
synovial. De plus, le nombre, le type 
d’articulations considerees, la methode 
d’imagerie (radiographie seule et/ou 
echographie) peuvent faire varier les esti- 
mations. La forme « idiopathique » de la 
maladie est rare avant 55 ans. Sa survenue 
avant 50 ans doit faire chercher des causes 
secondaires ( v . infra) . La prevalence est 
estimee a 7-10 % de la population, sans 
difference entre les sexes. Elle augmente 
de 3,7 % de 55 a 59 ans jusqu’a 17,5 % de 
80 a 84 ans. 2 La chondrocalcinose est 
frequente, fortement associee a l’age et a 
Parthrose, bien qu’elle ne semble pas etre 
liee a la progression de l’arthrose. 

Un tableau Clinique 
de pseudogoutte 

La chondrocalcinose est parfois appelee 
« pseudogoutte » car les crises aigues 
miment volontiers un acces goutteux. 3 
En dehors des poussees, la maladie 
peut devenir chronique et ressembler a 
Parthrose ou dans quelques cas a une 
forme inflammatoire et invalidante 
d’allure rhumato'ide. Les articulations les 
plus souvent (mais non exclusivement) 
atteintes cliniquement sont les genoux, 
les poignets, les mains, la symphyse 
pubienne et les hanches, par ordre de 
frequence decroissant. 


Acces aigu de chondrocalcinose 

C’est la cause la plus frequente d’arthrite 
aigue chez la personne agee (mono- 
ou oligo-arthrite) . Le debut est le plus 
souvent soudain et rapidement progressif 
en quelques heures avec des signes 
inflammatoires locaux (rougeur locale, 
gonflement articulaire) , une douleur vive 
de rythme inflammatoire volontiers 
insomniante. Cette poussee peut s’accom- 
pagner de fievre jusqu’a 39 °C, ce qui 
rend parfois le diagnostic differentiel 
difficile avec une arthrite infectieuse en 
cas de forme mono-articulaire. L’analyse 
du liquide synovial permet de trancher 
dans la majorite des cas. Un evenement 
declencheur est parfois retrouve (trau- 
matisme, chirurgie, infarctus du myo- 
carde, accident vasculaire cerebral...) 
ainsi que la prise de certains medicaments 
(diuretiques ou bisphosphonates) . 

Formes chroniques 
Chondrocalcinose pseudo-arthrosique 

C’est la forme chronique la plus frequente. 
Elle augmente avec Page et touche 
volontiers les genoux. Deux elements la 
distinguent de Parthrose primitive : les 
acces aigus inflammatoires sont plus 
frequents et plus marques ; elle touche 
des articulations epargnees par Parthrose 
primitive. En l’absence de traumatisme 
articulaire, ces localisations arthrosiques 
« atypiques » sont tres evocatrices d’un 
rhumatisme a cristaux de pyrophosphate 
de calcium, meme en l’absence de chondro- 
calcinose sur les radiographies. II s’agit 
des epaules, des coudes, des poignets, des 
articulations metacarpo-phalangiennes, 
et des chevilles. 

Dans certains cas, une chondrolyse rapide 
peut survenir, aboutissant a une arthro- 
pathie destructrice avec deux diagnostics 
differentiels ►► suite p. 679 
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L J hemochromatose genetique est 
une cause de rhumatisme a cristaux 
i de pyrophosphate de calcium. 1 
C’est meme, apres I’asthenie et le dosage 
systematique des parametres du fer, 
un des motifs les plus frequents 
de decouverte de la maladie (dans un tiers 
des cas), surtout si elle survient chez 
des individus de moins de 50 ans oil la 
chondrocalcinose « idiopathique » est rare. 
Deux tiers des patients 
hemochromatosiques ont des douleurs 
articulaires qui vont etre la principale cause 
d’alteration de leur qualite de vie. 2 Le 
diagnostic de I’hemochromatose genetique* 
est un enjeu majeur car il permet de debuter 
un traitement par saignees et de prevenir 
les complications les plus graves 
de la maladie (cirrhose hepatique 
et carcinome hepatocellulaire, diabete, 
insuffisance cardiaque). 

II faut reconnaitre les particularites 
du rhumatisme hemochromatosique 
qui sont de deux ordres, Clinique et surtout 
radiographique. Ce rhumatisme partage 
les caracteristiques du rhumatisme 
a cristaux de pyrophosphate de calcium 
et de I’arthrose. 

Quand evoquer une hemochromatose 
devant une arthropathie ? 

Devant des sujets plus jeunes que dans 
les formes primitives de la chondrocalcinose 
et de I’arthrose, avec un debut avant la 
trentaine chez I’homme mais generalement 
apres la menopause chez la femme. 

Devant certaines localisations tres 
classiques comme les deuxieme et troisieme 
articulations metacarpo-phalangiennes avec 
le signe classique de la douleur a la poignee 
de main. 

Devant une symptomatologie differente 
de celle des rhumatismes inflammatoires 


touchant les metacarpo-phalangiennes 
comme la polyarthrite rhumatofde. II s’agit 
plutot d’arthralgies d’effort, d’une raideur 
douloureuse limitant la flexion avec 
apparition progressive d’une tumefaction 
peu inflammatoire. Les poignets et les 
interphalangiennes proximales sont souvent 
atteints. L'atteinte des hanches, des genoux 
et des chevilles est frequente. Plus 
rarement, les epaules (omarthrose centree 
avec osteophytose inferieure) et les coudes. 
Le retentissement de l’atteinte articulaire 
de I’hemochromatose peut etre severe. 

II existe un nombre significativement 
plus eleve de remplacement prothetique 
articulaire par rapport a la population 
generale avec un risque multiplie par 9, 
particulierement a la hanche. 

Quelles particularites en imagerie ? 

La semiologie radiologique de l’atteinte 
articulaire de I’hemochromatose genetique 
est proche de celle du rhumatisme 
a cristaux de pyrophosphate de calcium 
avec ou sans chondrocalcinose. Les 
recommandations de I ’European League 
Against Rheumatism (EULAR) ont bien 
insiste sur le caractere etiologique 
de I’hemochromatose dans cette affection 
et la necessity d’en faire le diagnostic. 

Les signes les plus caracteristiques 
concernent tout particulierement 
les metacarpo-phalangiennes 2 et 3 
avec le classique aspect « en hamegon », 
secondaire a I’osteophytose tres particuliere 
qui se developpe au niveau de la tete 
metacarpienne (i/. figure). II s’y associe 
tres frequemment un pincement articulaire. 
Le poignet et I’articulation radio-ulnaire 
sont frequemment atteints alors que, 
comme les metacarpo-phalangiennes, 
ils sont generalement epargnes dans 
I’arthrose primitive. Un pincement isole 



EH! Radiographie de main et de poignet 
de face. Chondrocalcinose du ligament 
triangulaire du carpe. Pincement 
et osteophytose en hamegon des articulations 
metacarpo-phalangiennes 2, 3 et 4. 

de I’articulation scapho-trapezienne, 
en dehors de toute lesion de rhizarthrose, 
est evocateur d’un rhumatisme 
a cristaux de pyrophosphate de calcium, 
dont I’hemochromatose. 

II existe des lesions radiographiques 
de chondrocalcinose. La particularite 
du rhumatisme hemochromatosique tient 
dans I’existence d’une osteosclerose 
sous-chondrale parsemee de petites geodes 
en chapelet. Dans certains cas, il n’est pas 
possible de trancher entre arthrose 
et arthropathie hemochromatosique. 

Certaines localisations arthrosiques 
qui echappent a I’arthrose primitive comme 
les metacarpo-phalangiennes, les poignets, 
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les coudes, les epaules (omarthrose centree) 
et les chevilles font evoquer le diagnostic. 
Certaines formes entrainent de veritables 
destructions articulaires. 

Quel traitement ? 

II n’existe pas de traitement specifique 
du rhumatisme hemochromatosique. 

Les saignees ne sont le plus souvent pas 
efficaces et peuvent meme dans certains 
cas aggraver les douleurs. La prise en charge 
est symptomatique. Les antalgiques de 
niveau I ou II sont generalement efficaces. 

Les anti-inflammatoires non steroidiens 
sont utiles en cas de poussee inflammatoire 
aigue sur une courte periode. La colchicine 
peut etre employee. Les injections 
intra-articulaires de corticoides retard (par 
exemple I’hexacetonide de triamcinolone) 
guidees par arthrographie ou echographie 
sont generalement tres efficaces et doivent 
etre proposees rapidement en cas d’echec 
des mesures precedentes. 


Certaines formes sont destructrices 
et invalidantes. Aucun traitement 
antirhumatismal n’a ete valide dans cette 
indication. Par analogie avec les formes 
invalidantes de rhumatisme a cristaux 
de pyrophosphate de calcium, I’utilisation 
hors autorisation de mise sur le marche 
de I’hydroxychloroquine ou d’antagonistes 
de I’interleukine 1 (anakinra) dans les formes 
inflammatoires subaigues ou chroniques 
(plus que le methotrexate dont I'utilisation 
pourrait etre difficile dans une maladie 
a tropisme hepatique) pourrait se discuter 
en se referant aux recentes recommandations 
de I’EULAR dans le rhumatisme a cristaux 
de pyrophosphate de calcium. 3 Le recours 
au remplacement prothetique articulaire 
est frequent a un age relativement jeune. . 
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* Hyperferritmemie et elevation du coefficient de saturation de la transferrine + mutation 
homozygote C282Y du gene HFE (forme la plus frequente) . 


►► suite de la p. 677 principaux : 

l’arthrite infectieuse et l’arthropathie 
nerveuse. 

Chondrocalcinose pseudorhumatoide 

Cette forme est rare (5 % des cas) . II peut 
s’agir d’un diagnostic differentiel difficile 
vis-a-vis d’une forme de polyarthrite rhu- 
matoide a debut tardif chez le sujet age, 
d’autant que les deux maladies peuvent 
coexister etant dortne la frequence de la 
chondrocalcinose a partir d’un certain 
age. Les acces aigus plus rapidement 
resolutifs (en quelques jours) que dans 
la polyarthrite rhumatoide, y compris 
sous traitement, ou la bonne reponse a la 
colchicine sont des elements du diag- 
nostic. L’analyse des radiographies et 
la recherche d’une chondrocalcinose, 
surtout l’absence de lesions erosives 
de type rhumatoide sont des elements 
determinants. L’echographie est a l’heure 
actuelle un rnoyen d’imagerie de choix 
pour detecter des depots calciques, carac- 
teriser Finflammation de la synoviale ou 
trouver des erosions (orientant davantage 


vers une arthrite rhumatoide). Les autres 
elements sont la recherche de cristaux de 
pyrophosphate de calcium dans le liquide 
synovial et le bilan immunologique (fac- 
teur rhumatoide et anticorps antipeptides 
citrullines dans la polyarthrite rhuma- 
toide) . L’ existence d’un syndrome inflam- 
matoire, meme important, n’est pas un 
element discriminant en phase aigue. 
Localisations atypiques 
de chondrocalcinose 

Les calcifications interessent le plus 
frequemment le cartilage et les fibro- 
cartilages ; elles peuvent egalement 
etre presentes sur la membrane synoviale, 
la capsule ou les tendons. 

Au rachis, les calcifications discales 
entrainent des discopathies volontiers 
etagees et asymetriques. Dans certains 
cas il existe une spondylodiscite micro- 
cristalline dont le diagnostic differentiel 
avec une spondylodiscite infectieuse n’est 
pas aise notamment si la calcification est 
difficile a mettre en evidence ; une ponc- 
tion-biopsie disco-vertebrale est parfois 


necessaire au diagnostic. II peut y avoir 
des calcifications des differents ligaments 
rachidiens (jaune. . .). Au rachis cervical, 
la calcification des ligaments peri-odon- 
toidiens peut donner un « syndrome de 
la dent couronnee » qui se manifeste 
par des douleurs cervicales aigues, volon- 
tiers accompagnees de cephalees, d’une 
raideur importante dans un contexte 
inflammatoire et febrile, faisant evoquer 
une meningite infectieuse ou une spon- 
dylodiscite infectieuse si le diagnostic 
n’est pas fait a la tomodensitometrie (ou 
sur l’imagerie par resonance magnetique 
souvent demandee pour eliminer la spon- 
dylodiscite infectieuse, neanmoins moins 
performante pour mettre en evidence les 
calcifications fines, mais plus que sur les 
radiographies standard) . 

Causes de chondrocalcinose 

Elies sont au nombre de cinq en pratique 
clinique : 4 

- traumatisme (forme mono-articulaire) 
[a rechercher par l’interrogatoire] ; 
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IBIilil Radiographie de genou de profil. 
Lisere de chondrocalcinose bordant le 
cartilage. 


- hyperparathyroidie primitive (hypercal- 
cemie et parathormone elevee) ; 

- hemochromatose genetique (augmen- 
tation de la ferritine et du coefficient de 
saturation de la transferrine ; recherche 
de la mutation du gene HFE dans un 2 e 
temps) ; 

- hypomagnesemie ; 

- hypophosphatasie (diminution des 
phosphatases alcalines totales) . 

D’autres causes sont plus rares : l’ochro- 
nose, Thypophosphatemie liee a l’X, l’hy- 
percalcemie-hypocalciurie familiale, la 
maladie de Wilson, les formes familiales 
genetiques liees au gene ANKH (v. p. 666) . 

Arthrose et chondrocalcinose 

Les liens entre arthrose et chondrocal- 
cinose sont reels et vont dans les deux 
sens. La maladie a cristaux de pyrophos- 
phate de calcium evolue volontiers vers 
des lesions arthrosiques. A contrario, 



IMUilXI Radiographie de genou de face. 
Calcifications meniscales bilaterales. 


dans les articulations avec de Tarthrose 
primitive, on peut voir se developper 
secondairement une chondrocalcinose ou 
trouver des cristaux de pyrophosphate de 
calcium dans le liquide synovial, dont la 
signification etiologique est moindre dans 
la mesure ou ils sont la resultante de la 
destruction de l’os sous-chondral et non 
l’inverse. 

Diagnostic 

Diagnostic radiologique 
Chondrocalcinose 

Les cristaux de pyrophosphate de calcium 
sont radio-opaques et done visibles sur 
les radiographies. II s’agit soit de depots 
sur le cartilage donnant un aspect de 
double-contour total ou partiel bordant le 
contour osseux dont le lisere cristallin est 
separe par l’epaisseur du cartilage qui est, 
lui, radiotransparent (fig. 1). L’autre signe 
est la calcification des fibrocartilages 


(comme les menisques ou la symphyse 
pubienne) [fig. 2], Enfin, toutes les struc- 
tures tendineuses ou ligamentaires 
peuvent etre atteintes. 

Lors de T evaluation diagnostique, en 
dehors des articulations symptomatiques, 
il faut systematiquement rechercher des 
lesions de chondrocalcinose : 

- aux mains et poignets sur des cliches 
de face qui montrent des calcifications 
articulaires et du ligament triangulaire 
du carpe ; 

- au bassin sur un cliche de face qui 
montre des calcifications symphyse 
pubienne et coxo-femorales ; 

- aux genoux sur des cliches de face et 
de profil qui montrent des calcifications 
des menisques et des genoux. 
Arthropathie de la maladie a cristaux 

de pyrophosphate de calcium 
Elle est moins specifique que la chondro- 
calcinose. Hors contexte, elle s’apparente 
volontiers a des lesions arthrosiques. 
C’est la localisation a des articulations 
habituellement non concernees par 
l’arthrose primitive qui oriente le diag- 
nostic, en dehors de tout contexte trau- 
matique sur 1’articulation. L’omarthrose 
centree, Tarthrose des metacarpo- 
phalangiennes ou des chevilles en sont 
de bons exemples. 

Analyse du liquide synovial 

C’est l’examen qui permet d’affirmer 
le diagnostic en l’absence de chondro- 
calcinose en imagerie (radiographie ou 
echographie). Toute articulation gon- 
flee (a fortiori s’il s’agit d’une mono- 
arthrite) doit etre ponctionnee pour 
analyser le liquide synovial. Le premier 
but est d’eliminer une arthrite infectieuse 
(urgence rhumatologique) , le second est 
de caracteriser la pathologie articulaire 
en etudiant trois elements : la presence 
de bacteries (examen direct et cultures) ; 
la cellularite (le liquide est dit inflam- 
matoire s’il y a plus de 2 000 cellules 
nucleees par mm 3 ) ; la presence de micro- 
cristaux. Dans la chondrocalcinose, le 
liquide synovial est sterile, la cellularite 
est volontiers elevee car le liquide est 
inflammatoire ►► suite p. 682 
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ES9 Tendinopathie calcifiante de I’epaule (A). Noter sa quasi disparition 
apres une crise douloureuse aigue hyperalgique (B). 


L e rhumatisme apatitique 1 ' 4 est la 
consequence de depots de cristaux 
de phosphate de calcium basique 
qui sont normalement presents dans I’os 
et la dentine. Ms se deposent essentiellement 
en peri-articulaire, parfois au rachis, 
plus rarement dans les articulations oil leur 
mise en evidence est de toute fagon difficile 
et non faite en routine (coloration au rouge 
d’alizarine). 

L’atteinte la plus frequente concerne 
les tendons et les bourses sereuses. 

C’est le type de calcification retrouve dans 
les classiques « tendinopathies calcifiantes », 
particulierement a I’epaule (60 % des cas). 

La hanche, le coude et le poignet peuvent 
etre atteints. Quand il existe de multiples 
calcifications a plusieurs sites, on parle 
de « maladie des calcifications tendineuses 
multiples », a I’origine de douleurs 
chroniques polyarticulaires. 

Les calcifications apatitiques apparaissent 
typiquement denses, arrondies 
et homogenes. Elies sont souvent 
asymptomatiques. Une crise aigue 
hyperalgique traduit souvent une reaction 
inflammatoire locale secondaire au 


delitement de la calcification. Comme dans 
la chondrocalcinose articulaire, cela peut etre 
tres bruyant avec de la fievre, une impotence 
fonctionnelle majeure, un syndrome 
inflammatoire biologique. Une arthrite 
infectieuse doit etre ecartee. Le plus 
souvent, il s’agit d’un tableau plus calme. 

La radiographie (en faisant plusieurs 
incidences, notamment les rotations interne 
et externe pour I’epaule) ou I’echographie 
permettent de faire le diagnostic en mettant 
en evidence la calcification en cause, 
mais celle-ci peut cependant avoir disparu 
au cours de I’acces (v. figure). 

Les calcifications para-osteales peuvent 
s’associer a une erosion de la corticale 
osseuse adjacente (ligne apre, V deltoidien), 
pouvant evoquer un diagnostic de neoplasie 
ou d’infection. L’echographie permet en outre 
de visualiser une tendinobursite 
frequemment retrouvee (par exemple bursite 
sous-acromio-deltoidienne a I’epaule). 

Le traitement des crises aigues repose 
sur le repos articulaire, le glagage, la prise 
d’antalgiques ou d’anti-inflammatoires non 
steroidiens et/ou I'injection peri-articulaire 
de corticoides. Rarement, en cas de 


contre-indication des traitements precedents, 
une cure courte de corticoides a dose 
moderee de I’ordre de 20-30 mg/j peut etre 
proposee. 

Dans certains cas rebelles ou recidivants, 
une ponction-trituration-lavage guidee 
par echographie ou des seances d’ondes 
de choc extracorporelles peuvent etre faites ; 
plus rarement une exerese chirurgicale. 

Les atteintes axiales doivent etre connues, 
les depots de phosphate de calcium basique 
pouvant toucher le tendon superieur 
du muscle long du cou (simulant un abces 
retropharynge), le nucleus pulposus 
(rachialgies ou radiculalgies aigues), 
I’apophyse odontoide de C2 (syndrome 
de la dent couronnee du a des cristaux 
de phosphate de calcium basique 
ou de pyrophosphate de calcium, 
responsables de cervicalgies, raideur 
cervicale, fievre). Les radiographies 
et surtout la tomodensitometrie permettent 
une localisation precise des calcifications. 

Les cristaux de phosphate de calcium 
basique intra-articulaires peuvent entraTner 
des arthropathies microcristallines aigues 
parfois destructrices. Les polyarthrites 
apatitiques sont tres rares. . 
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►► suite de la p. 680 et Ton peut 

mettre en evidence des cristaux de pyro- 
phosphate de calcium (v. encadre p. 668). 
La ponction articulaire du genou est le 
plus souvent aisee sans l’aide de l’ima- 
gerie s’il y a suffisamment de liquide 
articulaire. Dans les autres cas, l’echo- 
graphie a revolutionne la pratique des 
ponctions articulaires pour localiser 
les epanchements les plus minimes au 
sein d’articulations plus ou moins faciles 
a ponctionner avec de simples reperes 
anatomiques par le clinicien. 

Traitement de I’acces aigu 

II fait appel a des mesures pharmacolo- 
giques et non pharmacologiques : 5 

- mise au repos et application de glace 
sur l’articulation ; 

- evacuation du liquide synovial (objectif 
diagnostique et therapeutique) ; 

- anti-inflammatoires non stero'idiens 
(AINS) si le patient a moins de 70 ans 
et pas de contre-indication (medica- 
menteuse, digestive, cardiovasculaire 
ou renale) ; 

- colchicine a faible dose (pas de dose 


de charge) de 0,5 mg, 1 a 3 fois par jour 
dans les 24 premieres heures, en dimi- 
nuant rapidement a 0,5 mg/j. II est par- 
fois indique de conserver une faible 
dose de colchicine de l’ordre de 0,5 mg/j 
afin de prevenir la survenue d’acces 
aigus recidivants ; 

- une injection intra-articulaire de 
corticoides s’avere souvent efflcace en 
cas de mono-arthrite (apres avoir 
pris soin d’eliminer une arthrite 
infectieuse) ; 

- il est possible d’utiliser de petites 
doses de corticoides sur une courte 
duree en cas de contre-indication aux 
traitements precedents. 

Traitement de I’arthropathie 
chronique a cristaux 
de pyrophosphate de calcium 

La colchicine a faible dose est souvent 
preferable aux AINS s’agissant d’un 
traitement au long cours. 

Le methotrexate ou Thydroxychloroquine 
ont ete proposes par VEuropean League 
Against Rheumatism (EULAR) sans que 
l’on ait de niveau de preuve satisfaisant. 


L’inhibition de l’interleukine 1 (par 
exemple anakinra) pourrait etre un 
traitement prometteur, particulie- 
rement en cas de contre-indication ou 
d’inefficacite des traitements prece- 
dents et quand il existe une atteinte 
polyarticulaire de la maladie. Cela 
necessiterait d’etre confirme par des 
essais randomises et controles. 

Un petit essai a montre 1’interet d’une 
supplementation en magnesium en cas 
de carence. 

Le traitement de l’hemochromatose par 
saignees n’a generalement pas d’effet sur 
Revolution rhumatismale. 

Aucun traitement actuel ne permet de 
dissoudre les cristaux. Leur simple 
constatation (sans symptomes) ne 
requiert aucun traitement. • 
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resume De la chondrocalcinose au rhumatisme a cristaux de pyrophosphate de calcium 

La chondrocalcinose articulaire est un rhumatisme du aux depots de cristaux de pyrophosphate de calcium dans les articulations, les fibrocartilages et les structures peri-articulaires. La chondrocalcinose 
designe les depots calciques de pyrophosphate de calcium visibles en radiographie, mais la maladie ne se limite pas aux depots « visibles » en radiographie. Elle touche volontiers les genoux et les 
poignets, mais toutes les articulations peuvent etre concernees. II existe des formes primitives et des formes secondaires de la maladie a rechercher particulierement chez les patients de moins de 50 
ans. Le diagnostic en est le plus souvent aise grace a la radiographie standard, I'echographie et I’analyse du liquide synovial qui met en evidence les microcristaux. Les moyens therapeutiques des 
acces aigus sont aspecifiques et voisins ce ceux utilises pour les acces aigus goutteux. 

summary From chondrocalcinosis to rheumatism with calcium pyrophosphate dehydrate 

Calcium pyrophosphate dihydrate (CPPD) crystal deposition disease is a joint pathology that affects joints, fibrocartilages and periarticular structures. Chondrocalcinosis refers to CPPD deposits on the 
X-ray that does not summarize the disease. It willingly affects the knees and the wrists, but all the joints can be affected. There are primitive and secondary forms of the disease to particularly look for 
in patients less than 50 years. The diagnosis is usually easy with standard radiography, ultrasound and synovial fluid analysis that shows the microcrystals. The therapeutics of the acute attacks are 
nonspecific and close to those used for acute attacks of gout. 
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